





EXPOSÉ 


TRAVAUX SCIENTIFIQUES 


TITRES UNIVERSITAIRES 

Docteur en Médecine (1903). 

Docteur ês Sciences naturelles (Paris) (1910.). 

Agrégé dés Facultés de Médecine (1913). 


FONCTIONS UNIVERSITAIRES 

Moniteur des Travaux pratiques d’Histologie (1901-1903). 
Préparateur d’Histologie (1905-1908). 

Préparateur de Physiolooie (1919-1911). 

Chef DES Travaux Pratiques de Physiologie (1911-1:913). (ij- 
Chef des Travaux pratiquer D’Histologie (1913-1919). 

CharOé du Goors d’Anatomie générale et d’Histologie (1919)1 


FONCTIONS SCIENTIFIQUES AUX ARMÉES 

Chef du Laboratoire de Bactériologie pu XIII’ Corps d’armée (1915-1917). 

Chef du Laboratoire de Recherches histopathologiques du groupement des Services 
Chirurgicaux et Scientifiques delà V* Armée (Centre de Bouleuse) (1917-1918), 
A ce titre, conférences aux cours de perfectionnement des équipes chirurgicales et 














I. CYTOLOGIE GÉNÉRALE 
ET TECHNIQUE HISTOLOGIQUE 

1. RECHERCHES DE CYTOLOGIE GÉNÉRALE 

Au cours de mes recherches, j’ai été amené à étudier plus spécialement diverses 
questions de cytologie générale. 

Les contributions que j'ai pu apporter i\ nos connaissances sur ces points de 
physiologie cellulaires peuvent se ranger dans les catégories suivantes : 

I. Recherches sur les mitochondries. 

II. Recherches sur les grains de sécrétion et les images histologiques de l'activité 
sécrétoire des cellules. 


III. Recherches sur les enclaves lipoïdes des cellules. 





noirâtre par les vapeurs osmiques ; après osmication, cette substance caractéristique 
résiste.à l’action de l’acide acétique et à l’action solvante du xylol (49). 


En partant de cette notion du caractère lipoïde de la substance caractéristique des 



cellules hépatiques et r.énaiés). On peut 1 donc penser pouvoir établir un test physique 
pour lès mitochondries (0,4). 


N.-H. Gowdry a récemment confirmé ces faits en trouvant également qu’entre 48 et 
5 o degrés G. les mitochondries des cellules pancréatiques et des cellules végétales 
(pois), subissaient une dissolution (Biological Bulletin, XXXIII, p. 220, 1917). 

























contenu liquide ; quand la cellule ést détruite, les vacuoles ne sont plus perceptibles, . 
leur contenu liquide s’étant confondu avec le milieu ambiant. Cette distinction, fonda¬ 
mentale, n’est cependant pas absolue puisqu’en dernière analyse elle repose sur le 

en pratique, elle est d’une grande netteté. 

A. Grains de v sécrétion. — Avec Cl. Regaud, j’ai étudié la disposition de ces grains 
et leur comportement pendant la sécrétion dans la cellule rénale des Ophidiens. Nous 
avons décrit les phénomènes de la maturation des grains, leur mode de.disparition, 
leur disposition « envacuolée ». Mais c’est spécialement dans ma thèse de doctorat es 
sciences que j’ai porté mes efforts sur l’étude de ces mêmes grains dans lè tube urinaire 
delà Grenouille, objet d’étude assez favorable. Le phénomène morphologique de-la 
maturation des grains est très net; physiologiquement, il semble correspondre à une 
accumulation de substances (grains d’accUmulation) ; toutes les circonstances qui 
accentuent l’accumulation,, dans l'intérieur de la cellule des produits à éliminer, 
amènent une augmentation de nombre et surtout de volume des grains; les grains de 
sécrétion sont en rapport avec l’accumulation, la mise en dépôt daps la cellule des 




















pouvant suffire à saturer les acides gras, une partie de ceux-ci'se fixaient sar la 
cholestérine masquée* mais si abondante, du protoplasma cellulaire. 

Quoiqu’il en soit de cette explication donnée à titre d’hypothèse de travail, le fait 
n’en demeure pas moins, que les formations cholestériques n’apparaissent que là où 
il y a abondance de vacuoles de graisses neutres. 






































plasmiques en leur cédant sa propre substance, par une sorte de délamellation. Dans 
la cellule hépatique, j’ai également étudié les dispositions particulières prises par les 
mitochondries dans la zone juxtanucléaire à certains stades de la sécrétion et qui 
témoignent d'une influence du noyau. 


2. RECHERCHES DE TECHNIQUE HISTOLOGIQUE 

En histologie, comme dans toutes les sciences expérimentales, la question de la 
technique est essentielle. Vis-à-vis de la délicatesse infinie des structures cellulaires et 

brutalité. Il est “nécessaire, par conséquent, de réduire leur action nocive au minimum 
et, également, d’en connaître la grandeur. 


I. Les facteurs de la fixation. La fixation froide. 

Cela est particulièrement vrai pour la fixation. 

C’est une banalité qu’en histologie tant vaut la fixation, tant valent les résultats. 
Dans cette opération essentielle peuvent intervenir deux catégories d’actions nocives 
pour la structure cellulaire qu'il s’agit de conserver aussi intacte' que possible. A ces 
recherches analytiques j’ai consacré différents travaux. 

A. Actions d’ordre autolytique. — Il existe, dans toute cellule vivante, dès 
ferments protéolytiques qui tendent constamment à détruire la matière vivante, à la 
digérer. Leur action est constamment contre-balancée par une action' antagoniste liée 
à l’existence même de la vie normale. Celle-ci suspendue, les actions autolytiques non 
compensées amènent, peu à peu; la destruction de là cellule par digestion. Pour avoir 
upe image de la cellule normale, il faut, 1 en coagulant les albuminoïdes protoplas¬ 
miques, tuer les ferments autqlytiques. C’est un dés rôles, essentiels de la fixation. 
Mais comme il est souvent difficile, sinon impossible même, d’empêcher la production 
d’artefacts d’ordre autolytique, il importe" d’en déterminer la nature et la grandeur 
pour pouvoir, en quelque sorte, les soustraire des résultats globaux obtenus. 

J’ai essayé d’en déterminer la valeurenoe-qui' concerne"le rein : (28) t le foie (52), 
les plexus choroïdes (i08). J’ai également montré que l’emploi de fixation à basse 
température permettait de réduire au minimum ces causes d’erreur d’origine autoly¬ 
tique (^03; 116 ).. En effet 1 ,; le frôid agit en arrêtant l’autolysé comme il arrête- toutes 
les actions fermentaires. J’ài précisé les conditions de cette « fixation froide ». 

actions d’ordre. . osmotique. — Ce sont essentiellement des ruptures 


B. Des 
























moyen de ces techniques (6$)) J’ài résumé les questions soulevées par ies colorations 

.perméabilité des cellules aux couleurs vitales, de la condensation de celles-ci au niveau 
d’organites cellulaires, des rapports entré la perméabilité aux colorants d’un leucocyte 
èt ses propriétés'physiologiques. 

Avec M. Weill, j’ai montré l’intérêt de l’application de cette même méthode à 

ment au cours des méningites. On obtient, grâce à cette technique, non seulement une 
vue' facile des divers éléments cellulaires, mais èricore dçs renseignements précieux sur 
la vitalité de'ceuxTci, la. coloration par le ; rouge néutre étant différente suivant l’état 
de vitalité des leucocytes (61 ). 

J’ai; d’autre part, appliqué-la méthode des colorations vitales à l’étude des Trypa¬ 
nosomes et montré que contrairement à ce qui avait été soutenu jusqu’alors, les Trypa r 
nosomes (Trypanosoma gambiense, T. equiperdum et T. Brucei) renfermaient des 
enclaves colorables vitalement par le rouge neutre. Les trypanosomes jeunes et actifs, 
de la période du début de l’infection en montrent qui ressemblent beaucoup aux grains 
colorables dans les leucocytes. Dans les formes trypanosoiniennes d’involution, qui 
caractérisent la fin de la période d’infection, ces grains augmentent beaucoup- 


IV. La détection histochimique de l’urée. 

Fosse (de Lille) a décrit une méthode de caractérisàtion^t de dosage pondéral de 
l’urée reposant sur la précipitation de ce corps sous forme insoluble de dixanthylurée, à 
l’aide dexanthydrol, MM. Iiugounenq et Morel ont adopté cette méthode aux analyses 
biologiques; c'est leur procédé, légèrement modifié, que j’ai appliqué à la détection 
histochimique de l’urée. Les cristaux miéroscopiqueé formés au niveau des tissus sont 
mis en évidence d'une façon remarquable par l’emploi de la lumière polarisée; , * 

J’ai utilisé cette méthode à . la caractérisation des taches d’urine en médecine 
légale (117) et à l’étude du métabolisme de l’urée dans le rein (127) (cf. p, 35 ). 








II. FONCTION URINAIRE 


urinaire. Commencées en 1901, avec mon maître'Cl. Regaud. poursuivies ensuite iso¬ 
lément ou avec divers collaborateurs, ces recherches ont eu pour but de définir le méca¬ 
nisme histophysiologique du fonctionnement du tube urinaire. 

Très rapidement, j'ad été amené à cette notion que, pour avoir quelque valeur,- ces 

l'ensemble des Vertébrés. J'ai donc dû, par des études d’histologie comparée, diffé¬ 
rencier ce qui, dans le tube urinaire, était structure fondamentale, de ce qui ne repré¬ 
sentait que des adaptations contingentes. J'ai pu ainsi établir de façon précise la dispo¬ 
sition histologique fondamentale du tube urinaire des Vertébrés, la succession des 

cytologique et histophysiologique : celui de déterminer le mode de fonctionnement de 

Mais ces segments différents, personnellement adaptés à une fonction partielle 
donnée, ne fonctionnent pas cependant isolément. Ils sont solidaires les uns des autres. 
Il était donc nécessaire de définir les relations physiologiques des segments,entre eux, 
ce qui revenait en somme à déterminer le mode de fonctionnement général du tube 
urinaire tput entier. 

J’ai, d’autre partj entrepris depuis 1912 une série de recherches sur l’histogenèse 
du tube urinaire et les caractères de son fonctionnement pendant la vie embryonnaire. 

J’ai pu enfin, m’appuyant sur les données de l’histologie normale, étudier certains 
points de la pathologie rénale. 

Bien que ces recherches d'histophysiologie'rénale constituent, en. réalité un tout 
complet, oh peut classer dans les cinq catégories suivantes les résultats obtenus : 

î. Structure du tube Urinaire des Vertébrés. Les segments qu’il comporte. 

II Etude cytologique et histophysiologique des divers segments en particulier. 

III Relation des segments entre eux. Le fonctionnement du tube urinaire considéré dans 

IV. ' Histogenèse du tube urinaire. Son fonctionnement pendant la vie embryonnaire. 

V. Recherches sur l'histopathologie du tube urinaire. 









Les remarquables flammes vibrâtilés dü segment initial constituent vraisembla¬ 
blement des organes propulseurs de l’urine. Nous en avons donné une étude cytologique 
complète. 

Au niveau du segment a bordure Striée, nous avons pu relever, par reconstitution 
sur coupes sériées, un dispositif d’un grand intérêt physiologique ; c’est l’existence de 
diverticules borgnes, vrais cæcums glandulaires dont la structure histologique est iden¬ 
tique à celle du tube principal. C’était la première fois qu'un tel dispositif était signalé 
dans le tube urinaire. Sa constatation permet d’importantes déductions physiologiques 
(cf.p. 33 ). 

Au point de vue cytologique, nous avons signalé les variations remarquables de 
chromaticité des noyaux, l’existence de granulations protoplasmiques très petites 
disposées en séries longitudinales (les mitochondries actuelles), des enclaves diverses 


















































breuses espèces et sur dés reins soumis à des conditions physiologiques bien diffé¬ 
rentes, je n’ai jOrtiais pu saisir aucune modification morphologique du glomérule qui 
pût être sûrement rapportée k la Sécrétion. 

i. Un des arguments fondamentaux en faveur du rôle du glomérule dans la formation 




Les mitochondries subissent des variations de même ordre sous l’influence de 
certains toxiques, par exemple le sublimé (30, 41). 

c) Vacuoles de sécrétion. — J'ai montré que chez tous les Vertébrés, d’une façon 
êonstante, on retrouve ces vacuoles de sécrétion colorables par les couleurs vitales, en 
particulier par le rouge neutre. Ces vacuoles, situées sous la bordure striée, pffrent des 
variations sécrétoires d'une grande netteté (18, 22). Elles ont pu être précisées chez les 
Batraciens (63), les Ophidiens (22), les Oiseaux (64). 

J’ai recherché et discuté le mécanisme de leur coloration par le rouge neutre 
(22,24, 63). 

Les vacuoles de sécrétion subissent une évolution et une maturation manifestes. 
Elles ne sorteht jamais par effraction à travers la bordure striée. 

d) Enclaves lipoïdes. — J’ai pu montrer que les cellules rénales renferment deux 
catégories d’enclaves lipoïdes : 

a. Des gouttelettes de graisse proprement dite, déjà signalées, réduisant l’acide 
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classique. Avec Cl. Regaud, j’ai découvert dans le^ein de plusieurs groupes de 
Vertébrés (Cyolostomes, 10; Ophidiens, 20; Téléostéens, 99), l'existence de diverticules 

cules borgnes sont quelquefois très longs et semblables h de vrais tubes urinaires. Chez 
les Téléostéens, j’en ai signalé qui comportent plusieurs segments. Histologiquement, 
ils présentent la structure et sont toujours au même stade sécrétoire que les segments 
dont ils sont les diverticules. Cette identité de structure tendrait donc à démontrer que 
le fonctionnement du tube urinaire est indépendant de celui du glomérule. Non seule- 

l’taa nécessaire pour véhiculer ces matériaux à l'état dissous (22). Ces faits constituent 
un argument définitif en faveur de la nature glandulaire du fonctionnement du tube 
urinaire et ont ainsi une très grande portée physiologique. 

Le rôle du glomérule apparaît comme très difficile à préciser ; les idées actuellement 
courantes à ce sujet semblent trop simplistes et manquer de base solide (55, 63, 65). 

B. L’alternance fonctionnelle. — L’étude du réin des Vertébrés inférieurs 
(Ophidiens en particulier, à cause de la facilité de leur dissociation), au moyen des 

Ils sont à des stades sécrétoires différents ; mais les divers points d'un même tube sont 
tous à un même stade, ont tous le même aspect. Il y a alternance fonctionnelle de tube 
à tube, mais non de cellule à cellule. 

Avec G. Mouriquand, j'ai montré l’intérêt de cette notion histophysiologique. 
Cette alternance fonctionnelle normale commande jusqu’à un certain point l’allure 
des lésions dans les conditions pathologiques. Elle est en rapport avec l’existence, 
bien connue en pathologie rénale,, des lésions parcellaires, localisées à quelques tubes. 

C. Le mode dé formation ups concrétions uratiques. — On sait que, dans certains 
cas et dans certaines espèces, Turine peut renfermer des concrétions uratiques : urines 
normalement presque solides des Oiseaux et des Serpents,, concrétions uTatiques 
fréquentes chez le Nouveau-Né. 

J’ai pu apporter un certain nombre de faits nouveaux sur cette question. Ils 
concernent le mode de formation des concrétions uratiques des,Ophidiens (22), des 
Oiseaux (64), des Mammifères nouveau-nés. (100, HO). 

Chez les Ophidiens et chez les Oiseaux, les concrétions uratiques apparaissent 

Oiseaux, nous avons pu nettement constater qu’aucun grain n’existe normale- ' 
ment dans l'épithélium des divers segments, grain qui puisse être considéré 
comme l’antécédent de ces concrétions. Celles-ci se forment dans la lumière du 
tube excréteur. Elles sont précédées d'une sorte de mucus particulier, au niveau 
duquel semble se précipiter l’acide urique et qui forme le squelette de la con¬ 
crétion^;. 







1 épreuve du bleu de méthylène employée pour évaluer la perméabilité rénale. 
Signification histophysiologique de cette épreuve. 

























délimitées avec des mitochondries qui, peu à peu, diminuent beaucoup et disparaissent 
à peu près totalement. 

En résumé, mes constatations histologiques montrent le caractère tout à fait 
spécial du fonctionnement du tube urinaire pendant la vie embryonnaire: Histophysio- 
logiquement, il faut signaler : le caractère particulier du glomérule, avec son épithélium 
viscéral élevé; l’existence de phénomènes d’accumulation au niveau du segment à 
bordure striée; l’absence de segment grêle, à épithélium cytologiquement favorable 
aux processus d’absorption; la présence d'un segment à bâtonnets, sans brosse, à peu 
près identique à celui de l’adulte'. J’ai pensé que ces faits morphologiques devaient 
être "mis en regard des données physiologiques et chimiques — très incomplètes du 
reste — que l’on possède sur la sécrétion urinaire chez l'embryon et qui indiquent 
l’allure spéciale de cette fonction à cette période de la vie. 

B. Histophysiologie du rein a la naissance. — Au moment de la naissance, le 
passage du- rein, du type de fonctionnement embryonnaire que je viens de décrire, au 
type définitif, est caractérisé par' une série de processus histophysiologiques du plus 
haut intérêt. Geux-ci étaient complètement inconnus. J’ai pu en saisir le dispositif et 
le mécanisme. " . 

Le passage à la vie aérienne est accompagné ^’uné liquidation dés grains du 
segment à cuticule striée, liquidation dont j’ai pu facilement saisir le mécanisme, grâce 













dehors d’un intérêt d’ordre technique (cf. p. 17), oes. recherches ont visé deux buts 
histologiques précis.—A. On avait pu prétendre (Schmitter) que certains détails struc¬ 
turaux de la cellule rénale relevaient de' causes « osmotiques » : la bordure en brosse et 









III. FOIE ET VOIES BILIAIRES 


1. CELLULE HÉPATIQUE 


I. Structure normale de la cellule hépatique. 

Ses attitudes fonctionnelles. 

J’ai consacré quelques recherches à l’étude de la cytologie de la cellule hépatique 
et aux modifications de sa structure au cours de son fonctionnement. 

A., La cellule hépatique de la Grenouille. Son comportement pendant la diges¬ 
tion (51). — On a depuis longtemps essayé de déterminer les modifications structurales 
de la cellule hépatique liées à là digestion. L’application de méthodes et de procédés 

sants. Dans ces recherches, je me suis particulièrement attaché à suivre les modifica¬ 
tions des formations mitochondriales. Des travaux antérieurs avaient, on le sait, 
montré l’importance des formations granulaires et filamenteuses dans la genèse des 
enclaves adipeuses et glycogéniques. 

Chez des Grenouilles à jeun depuis plusieurs mois, les cellules hépatiques sont 
des éléments volumineux, polyédriques, à un ou deux noyaux, à protoplasma troué de 
grandes vacuoles renfermant un contenu clair. Dans les travées de ce protoplasma 
situées entre les vacuoles, on peut déceler un riche dispositif de filaments mitochon¬ 
driaux fréquemment groiyaés en amas serrés. 

J’ai suivi les modifications de cet élément à des périodes successives de la diges¬ 
tion de jaunes d’œufs portés directement dans l’estomac de l’animal et pu ainsi constater, 
entre autres modifications, l’apparition dans la cellule hépatique d’éléments nouveaux, 
des grains sidérophiles souvent anguleux, tous localisés autour du conduit biliaire (pôle 
biliaire). La polarité' de l'élément devient très nette à ce moment. 

L’apparition de ces grains semble bien liée à la sécrétion biliaire, mais le mécanisme 
intime de leur formation est difficile à saisir. Il semble plausible d’admettre qu’ils 
dérivent des mitochondries. Celles-ci pourraient donc subir des évolutions diverses 
vers les enclaves graisseuses (Altmann), glycogéniques (Arnold), ou vers ces forma¬ 
tions spéciales. 




cytoplasmiques (dégénérescence vitreuse caractéristique, peu de modifications nuclé¬ 
aires) (50): 




















ue les cellules présentant ainsi une surcharge à la fois en graisse 






: Une des questions les plus débattues de la physiologie moderne est celle dy mode 

de fonctionnement de la vésicule biliaire. Depuis très longtemps, on- s’est rendu compte 
que cet organe est plus qu’un simple réservoir de bile ; il a unè fonction propre. Mais 
est-ce là un réservoir-glande, comme la vésicule séminale, par exemple, c’est-à- . 
dire un organe sécréteur? Ou bien la vésicule, embryologiquement dérivée de l'intes¬ 
tin, possède-t-elle ce caractèré de la race intestinale, le pouvoir d’absorption? Cette 
. question est d’un haut intérêt non seulement physiologique, mais aussi patholo¬ 
gique, puisqu'elle est à la base même de la pathogénie de la lithiase biliaire. A la 


A. Les mitochondries de la cellule vésiculaire. — Certains, histologistes avaient 
signalé l’analogie structurale très grande qui existe entre la cellule de revêtement de la 
vésicule biliaire et la cellule intestinale; en particulier, ces deux éléments présentent 
un plateau strié. J'ai montré que d’autres données Cytologiques, en particulier celles 
qui concernent les mitochondries, renforcent cette analogie et permettent d’intéressantes 
conclusions physiologiques; 

La forme type de la mitochondrie vésiculaire est le filament. 

L’ensemble des mitochondries (ou chondriome) n’offre pas le même aspect dans 
toutes les cellules, bien qu’il soit composé partout des mêmes éléments. On peut en 
décrire trois types ; 

i° Dans beaucoup de cellules, le chondriome forme sous le plateau strié un, amas 
serré, composé de chondriocontes relativement épais, tous assez sensiblement parallèles 
. les uns aux autres et au grand axe de la cellule. Cet amas occupe le quart apical de 
l’élément, mais n’atteint pas exactement le plateau strié ; il en reste séparé par une 
zone mince absolument dépourvue de mitochondries. Du côté de la base, le paquet de 
chondriocontes va en s’effilochant en quelque sorte. Au-dessus et autour du noyau, il 
est constitué par des filaments, plus grêles que les précédents, logés entre les grains de 
graisse, qui apparaissent sur les coupes comme autant de vacuoles. Des chondriosomes 
sont appliqués immédiatement contre le noyau, affectant ainsi avéc lui des rapports 




i écrasées 






qu’à une telle analogie de forme doit correspondre une analogie de fonctions et que le 
rôle de la cellule vésiculaire est très analogue à celui de la cellule intestinale à plateau 

B. Formations lipoïdes de la cellule vésiculaire. — On sait depuis longtemps 
que les cellules épithéliales vésiculaires renferment des granulations de graisse. J’ai 
étudié histochimiquement les mutations de ces éléments adipeux. 


















its expérimentàux.obtei 

..le avec une marge de . 

fonctionnement histochimique de l’absorption des graisses peut-être transporté de 
l’Animal à l’Homme. 





3- RECHERCHES EXPÉRIMENTALES SUR LE FOIE 

I. Recherches sur l’antithrombine hépatique. 













IV. BIOLOGIE DES PLAIES 
ET DU TISSU DE BOURGEONNEMENT 


LES PLAIES DE GUERRE. 

PROCESSUS HISTOPATHOLOGIQUES FONDAMENTAUX 
BASES BIOLOGIQUES DE LEUR RÉPARATION PAR SUTURE 

Grâce à l'appui de l’Institut Pasteur de Paris, il m’a été permis de pouvoir orga¬ 
niser, dès le début de 1915, dans l’ambulance de la a 5 * Division d'infanterie que je 
dirigeais, un laboratoire rudimentaire que j’ai adapté, dès le début, aux recherches 

de campagne que j’ai eu a diriger. 

J’ai donné une vue d’ensemble des grands processus biologiques, qui commandent 
révolution physiologique, les transformations cliniques et par conséquent la thérapeu¬ 
tique de la plaie de guerre, dans un volume de 192 pages de la Collection Horizon 
(Evolution de la plaie de guerre) (16%). Voici le plan de ce travail : 

I. Les premiers stades de la plaie. — II. La mise au net de la plaie. — III. Les 
germes de la plaie. — IV. Le comblement et la fermeture de la plaie. — V. La cica r 
trice et son évolution. — VI. Le processus gangréneux. — VII. Leucocytes et pus. — 
VIII. Les phénomènes d'enkystement. — IX. Le microbisme latent. — X. La suture 
des plaies de guerre. Ses bases biologiques. — XI. .Les méthodes de laboratoire dans 
l'examen des plaies. 

Une traduction espagnole de ce livre a été éditée par P. Salvat, à Barcelone. 


I. Les premiers stade* des plaies 133). 

Travaillant, au début, dans une ambulance de première ligne, j’ai eu toutes 
facilités pour pouvoir étudier les processus biologiques qui se déroulent dans une 
















molécules albuminoïdes constituent de mauvais milieux de culture pour la plupart des 
microbes; elles sont broyées en molécules de peptones, les conditions changent. Les 
péptpnes et les produits de la digestion des albuminoïdes, donc les tissus en pro¬ 



interstitielle de ces régions, d’antiferments (antitrypsine, liée probablemént à dés 
lipoïdes). La limitation de l'extension de lamortificationest fonction du maintien de 
la bonne vascularisation des tissus ; les tissus bien vascularisés, bien normaux 
résistent aux sécrétions protéolytiques des polynucléaires. 

A la limite des tissus vivants se forme ce qu’on appèllede si^on d'élimination. 
La protéolyse y est à son maximum dans les tissusmdrtifïés, la liquéfaction .des 

tissus mortifiés. „ 

G. Conséquences pratiques fi34, 162, faits n’ont pas qu’un intérêt 

théorique ; ils ont-un'e grande importance pratique. 

La période de nettoyage est essentiellement celle des complications gangréneuses et 
infectieuses; Clest la phase dangereuse par excellènce de la vie :de la plaie., Tous les 
efforts du chirurgien doivent, tendre à limiter topographiiuement, mais, h accélérer 
dans le temps;, les phénomènes deliquéfaction protéolytique. L’idéal serait de supprimer 

















*e 64, les.résultats spéci 


nent histologiques de mes rec 
l’une plaie par les bourgeons c 


rriguent le tissu de bourgeonnement dans une plaie musculaire, proviennent du 
a vascularisation des bourgeons charnus, donc leur nutrition. 























millimètre, environ. Ils n’étaient jamais isolés; sur la 'même coupe„ on pouvait consta¬ 
ter de quatre à six fragments groupés dans la même région. Ces inclusions étaient 
•situées à la partie inférieure de la zône du tissu de bourgeonnement proprement 
dit, k la partie supérieure du tissu musculaire plus ou moins dégénéré qui représentait 
. la 'surface primitive de la plaie au, moment de sa formation, avant le bourgeonnement 
par conséquent. 

Ces corps étrangers microscopiques sont logés dans des cellules géantes, propor- 

rencontre aucune accumulation de leucocytes, témoins dune réaction inflammatoire, 
même légère. 



Au point de vue de la technique histologique, j'ai indiqué un procède commode 
qui permet-facilement la détection de ces corps étrangers microscopiques dans les 
plaies. Il consiste dans l’emploi de la lumière polarisée ; la plupart des corps étrangers, 

neux quand, les niçois étant croisés toute la préparation est obscure (147). 

Avec Leriche, j’ai signalé le rôle joué par ces corps étrangers microscopiques dans 
la genèse des pseudarthroses ( 160). 















idée qu’tme asepsie rigoureu: 


plaie. Cet examen « bactérioscopique » repose sur cette 
de la plaie est nécessaire pour opérer la suture. 

Avec Desplas, j’àjL démontré le caractère erroné de cette notbm 

Dès le milieu de 1915, nous montrions qu’on pouvait parfaitement suturer des 
plaies non aseptiques', à la eondïtidn que ces plaies soient parfaitement détergées. Le 
nombre .des, germes dans l’exsudât d’une plaie représente un élément intéressant, 
cela n’est pas douteux, mais c’est un élément bien moins important que l’état clinique. 

Les constatations chirurgicales et les travaux de laboratoire ont démontré le bien 
fondé de cette notion. 

Si l’examen « bactérioscopique » d’unë plaie a une valeur minime, il ne semble pas 







en être de même de l’examen cytologique. Le premier j’ai montré l’intérêt du « cyto- 
pronostic » des plaies de guerre (134, 142). 

D'une façon générale, à mesure que l’état d’une plaie s’améliore, on observe une 
chute de la proportion des leucocytes polynucléaires et une ascension relative des 
mononucléaires. L’augmentation des mononucléaires dans l’exsudât d’une plaie constitue 
un signe excellent. 

Depage et ses élèves ont confirmé ces données, aujourd.’hui admises par tous. 


C. Réactions inflammatoires après la suture (134, 144). — Dès le début de la, 
généralisation des sutures, j’ai montré avec Desplas qu’il était inexact d’assimiler pure- 

par première intention, telle que celle d’une plaie opératoire. Dans celle-ci, les phéno- 
.mènes de régénération conjonctive prennent exclusivement place. La plaie de guerre 
que l’on suture secondairement est légèrement, mais toujours infectée. Aux proces¬ 
sus de réparation tissulaire.se superposent des phénomènes de défense contre l’infec¬ 
tion, des phénomènes inflammatoires que nous avons pu étudier bactériologiquement 
et cytologiquement, en puisant à la pipette, entre deux points de suture, un peu de 
la sérosité qui se trouve entre les deux lèvres de la plaie. 

Nous avons ainsi pu constater qu’il y a dans la plaie suturée multiplication des 

polynucléaires. Ces leucocytes dégénèrent rapidement et là constatation de cette dégé¬ 
nérescence (par pycnose) est le signe le plus précoce et le plus net de la rétrocession 
de cette réaction inflammatoire. Celle-ci peut demeurer minime et passer clinique¬ 
ment inaperçue, mais elle existe et il importe de la surveiller de près ; à ce point de vue, 
le laboratoire fournit des indications précieuses, en montrant le degré de la défense 
leucocytaire, le taux de la multiplication des germes et la présence de pycnoses de 
leucocytes, signes favorables. 

Ces faits, devenus depuis élémentaires, étaient, en 1915, en contradiction for¬ 
melle avec les doctrines classiques et officielles. 


2. RECHERCHES SUR LE TISSU CONJONCTIF 
DE BOURGEONNEMENT 

Au cours de mes recherches sur la plaie de guerre, j’ai eu à m’occuper particuliè¬ 
rement de la variété de tissu conjonctif qu’on appelle tissu de bourgeonnement ou tissu 
de granulation et qui représente la forme prise par le tissu conjonctif croissant à l’air 
libre, sans être recouvert d’épiderme ou.d'épithélium. s 













le processus est très-précoce : il est décelable dès le deuxième jour. 

y) Un processus vasculah'e. — A partir d,u réseau artériel de la surface musculaire 



dégénèrent; ils perdent leurs prolongements, se rasseriïblent ei 


Au cours de mes recherches, j’ai eu l’occasion de réunir des documents expéri¬ 
mentaux sur la question du pouvoir phagocytaire des cellules fixes du tissu conjonctif. 
Peyton Rdus et Jones, en étudiant des cellules conjonctives jsolées de culture, avaient 
pu nier ce pouvoir phagocytaire. 










Sur une plaie en bonne voie de cicatrisation, bourgeonnant normalement, non 
'suppurante, en parfait état, et pratiquement stérile, on répand du noir de fumée 
âseptiquement produit et recueilli; la plaie est ensuite recouverte d’un pansement ; 
aseptique. Au bout de vingt-quatre heures, elle est examinée histologiquement. On peut 
alors voir que l’élément essentiellement phagocytaire dans une plaie en réparation 
est la cellule de la lignée endothéliale (gros mononucléaire et formes de transition 
avec le lymphocyte). Mais les cellules conjonctives sont loin d^tifé dépourvues de 
pouvoir phagocytaire. Un nombre notable d’entrë elles rénfermént des grains de 























































Elles sont traduites essentiellement par de la congestion, de l’œdème, des trans¬ 
formations histologiques non seulement du tissù conjonctif fibreux, mais aussi des 
couches les plus externes de l’os. 












périos tique. 

L’extrême précocité de ces phénomènes de résorption, histologiquement très 












Parmi les phénomènes histologiques qui conditionnent la néoformation osseuse, 
se placent-essentiellement la congestion, l’œdème et un certain degré de diapédèse. 
Ce sont ces phénomènes que les anciens auteurs désignaient sous le nom d’irritation, 
expression mauvaise, mais, à notre avis, beaucoup moins que celle d’ostéite aseptique, 
employée quelquefois. 

Cette diapédèse porte tout à fait au début sur les Içucocytes polynucléaires neutro¬ 
philes. Mais, très rapidement, l’infiltration cellulaire du milieu conjonctif change dè 

Les. polynucléaires dégénèrent tous et disparaissent par cytolÿse et phagocytose. 
L’infiltration du tissu conjonctif en transformation . préosseuse est donc tout à fait 
différente de l’infiltration du type infectieux aigu qui est constamment à polvnu- 

Une quantité minime de poynucléaires neutrophiles peut ne pas empêcher le déve¬ 
loppement du tissu osseux, mais elle semble toujours le gêner. Les amas de leucocytes 
de ce type paraissent prohiber, dans un certain rayon autour d’eux, toute ostéogénèse ; 
ceci explique que l’os jeune, développé en milieu infecté, est toujours poreux et 
fragile. Le produit de sécrétion des leucocytes neutrophiles, probablement les diastases 
protéolytiques, gêne donc considérablement le développement de l’os. Quand les leu- 

infectéesi la prohibition de l’ostéogénèse est complète. 

La cliniqué et le laboratoire sont donc d’accord pour établir que non seulement 
la formation d’os nouveau est possible chez l’adulte en milieu aseptique, mais que l’os 
formé dans ces conditions est, histologiquement, le meilleur. Une infection légère peut 

os est de mauvaise qualité histologique. Dans tous les easj on ne peut admettre la né¬ 
cessité de l’infection pour obtenir une régénération osseuse soûs- périostée chéz 
l’adulte'. - 



ment classique, celui d’Ollier en particulier, ori pouvait obtenir chez l’animal adulte 
(Lapin), facilement et k coup sûr, la régénération de segments osseux diaphysaires 
étendus, saris irritation préalable et sans infection; Il suffit^ pour cela, de pratiquer la 







es ostéomes. A l’origine de ceux-ci, il y a non une 
inclusion squelettoyène , mais des conditions squelettogènes. Mes recherches ultérieures 
avec Leriche sur l’ostéogénèse réparatrice devaient montrer la généralité de cette 
notion. Gomme le périoste des os voisins, les fibres musculaires du muscle envahi ne 
semblent jouer aucun rôle dans la genèse de la néoformation; ces fibres, souvent 
englobées et reconnaissables dans les larges espaces médullaires de l’ostéome, sont 
en voie de dégénérescence et d’atrophie. On rencontre souvent des hémorragies intersti¬ 
tielles peut-être celles-ci jouent-elles hn rôle dans la production de l’ostéome. 

Les travées osseuses, une fois formées, ne restent pas. immuablement dans le même 
état. Elles subissent l’action résorbante du tissu conjonctif normal manifestation d’un 
phénomène de défense de l’organisme. J’ai étudié le mécanisme histologique de cette” 
'résorption ; elle s’opère soit par l’action d’ostéoclastes, soit par celle de cellules 
conjonctives, soit enfin du fait des cellules contenues dans l’intérieur même de la 
travée; il y a là une sorte de dissolution interne des travées osseuses. 

la substance fondamentale du tissu conjonctif. Les cellules conjonctives, au contraire, 


apparaissent comme les agents de la réaction contre cette métaplasie. 

La pathogénie de l’ostéome musculaire s’éclaire singulièrement si ôn l’envisage en 
tenant compte de la notion des mutations chimiques locales de calcaire. Les discussions, 
en effet, portent sur la question de l’existence ou non à son origine d’un fragment de 
périoste détaché. Les ostéomes sont généralement développés non loin, des os, dans les 
limites des surcharges humorales locales de calcaires ; c’est ce qui fait que la question 
des inclusions périostiques était toujours posée. 

Dans une série de recherches encore inédites, poursuivies avec Leriche, nous 
montrons l’analogie complète qui existe au point de vue structural et évolutif entre les 
ostéomes et les cals dits musculaires. Ce sont des formations identiques. 









VI. RECHERCHES DIVERSES I) HISTOLOGIE NORMALE, 
irillSTOLOCIE EXPERIMENTALE ET D’IIISTOPATHOLOCIE 


1. RECHERCHES SUR LES GLANDES GÉNITALES 

I. Glande génitale mâle. 

A. Le syncytium nourricier du tuue sémintfi^re chez les Reptiles (Tà). — Suivant 
la règle générale, les cellules de la lignée spermatique évoluent chez Lacer ta, viridïs et 
muraiïs au milieu' d’un syncytium protoplasmique nourricier commun dont’ j'ai étudié 









tissu réticulé dans 1 les maillés duquel se rencontrent des élément 
eJt des .myéJncytes -éosinophiles à divers stades de développement. 

plus nets. 11 doit être rapproché des autres tissus qui, chez «es 
cartilagineux, jouent le rôle de la moelle osseuse.. 


Action sécrétoire dje i/épithéliüm ‘Giskm 
- L’épithélium ovarique, chez la Chier 











nous avons décelé dans les cellules des formations ergastoplasmiques très développées 
et signalé des variations remarquables dans la structure des noyaux. C’était la première 
fois que des formations de protoplasma supérieur étaient mises en évidence dans le 
corps jaune. 


2. RECHERCHES HISTOLOGIQUES DIVERSES 


I. Plexus choroïdes (i08). • 

L’application aux plexus choroïdes du Rat de méthodes cytologiques spéciales et 
de colorations vitales m'a permis quelques constatations histophysiologiques. Dans la 
majeure partie . des cellules, les chondriosomes .filamenteux très nets donnent nais¬ 
sance à de petites vacuoles qui prennent électivement les couleurs vitales comme le 
rouge neutre et qui ont toujours une situation apicale. Dans d’autres cellules, le pro¬ 
cessus sécrétoire est caractérisé par l’apparition de grandes vacuoles claires, incolo 
râbles par le rouge neutre èt envahissant toute la cellule. Chez le Rat tout au moins 
il semble bien qu’on ait affaire à deux processus sécrétoires bien différents. 

J’ai signalé -lçs propriétés physiques spéciales des cellules des plexus; elle 
absorbent de l’eau avec unè très grande facilité, même dans des solutions isotônique 
pour la plupart des éléments des tissus; il en résulte une production extrêmemen 
facile d’artefacts qui rend particulièrement délicate l’étude de ces organes. 












i° Des cellules chromaffines-; 

2° Des cellules colorables diffusément pdr l’acide osmique. Grynfelt a ultérieurement 
démontré qu’il s’agissait là d’une variété de cellules ehromaffines; 

3° Des cellules à granulations éosinophiles. Stilling, qui a découvert ces cellu¬ 
les, avait prétendu qu’elles ne se rencontraient qu’en été (cellules d’été). Nous 
avons démontré l’inexactitude de cette conception. Ces cellules'sont des éléments 














4 ° Des cellules remplies de vacuoles graisseuses (type cortical). Nous avons pu 
montrer que tout, autour des gouttelettes de graisse ordinaire, osmioréductrices, relati¬ 
vement insolubles dans le xÿlol après osmication, il existe une zone d’une substance 
lipoïde réduisant mal l’acide osmique, très soluble après osmication et colorable comme 
la myéline. Nous avons'pensé que cette coque qui entoure la gouttelette de graisse est 
de nature lécithique. On doit rattacher l’existence de cette coque de lipoïde aux phéno- 

gouttelette adipeuse.; 

Grynfelt (1904) a apporté des faits confirmatifs de cette notion de différences 
histochimiques dans les graisses surrénales chez la Grenouille. 


'. Pseudo-corps thyroïde de l’Ammoccete (25). 


regarder comme le représentant, très modifié, de l’endostyle des Tuniciers et de 

Avec le professeur Rehaut, j’ai donné une description histologique et cytologique 
de cet organe. Sur une coupe transversale, on peut distinguer la section des quatre 
épaississements, section dont la forme rappelle celle d’un éventail (d’où le «nom de 
flabelle). Ces organes sont constitués par des éléments cellulaires, remplis de fines 
fibrilles d’une extrême-délicatesse, et dont l’extrémité apicale se résume èn un cône 
cilié rigide, ressemblant' beaücoup au bâtonnet des cellules olfactives. Sur cet épaissis¬ 
sement flabellaire, l’épithélium de la poche deviènt cilié (cellule avec d’intéressants . 
dispositifs de racines ciliaires (cf. p. 1 5 ). 

La signification fonctionnelle de cet organe doit être réservée. En tous cas, ce 
n est certainement pas un corps thyroïde, comme on a pu le prétendre. Il apparaît 
beaucoup plutôt comme un organe sensoriel! 





hypertrophie et polymorphisme considérable des noyaux et de l'ergastoplasma. Puis, 
après une, heure, altérations plus graves débutent au niveau de la moitié interne de la 
cèliule. , 

Les divers acini sont touchés inégalement vite. Au niveau des canaux excréteurs, 
ii y a peu de modifications : on constate des cylindres dans leur lumière.' 


$, RECHERCHES D’HISTÔPÂTHOLOGrIE PLEURO-PULMONAIRE 

J’ai abordé l'étude du mécanisme de deux points particuliers de la pathologie 
chirurgicale pleuro-pulmonaire. 

I. Recherches biologiques sur les hémothorax traumatiques (135, 151). 

En suivant méthodiquement, jour par jour, au point dè vue histologique, les 
caractères de l’épanchement sanguin pleural dans des cas de blessures de guerre du 
thorax, .j’ai pu, avec mon collaborateur Bernard Desplas, démontrer que l’évolution des 
hémothorax vers la guérison passe par un certain nombre de phases régulières, 
constamment présentes et traduites admirablement à nos yeux par les variations des 
cellules du liquide pleural. 

Les cellules rencontrées dans l’épanchement sont des polynucléaires neutrophiles, 
des éosinophiles, des lymphocytes, des cellules endothéliales, de type jeune ou dégé¬ 
nérées (et, dans ce cas, souvent avec signes de phagocytose des globules rouges). Dans 
l’évolution des hémothorax, on peut distinguer trois phases cytologiques, variables 
d’intensité et de durée, mais de présence constante. 

i° Phase d’augmentation du nombre des cellules. — Elle commence immédiatement 
après le traumatisme. 11 y a d’abord augmentation rapide des polynucléaires neutro¬ 
philes, puis dès cellules endothéliales desquamées. 

Cette phase dure de quatre à sept jours; elle est le témoin histologique des 
phénomènes réactionnels au niveau de la plèvre : polynucléose d’abord, desquamation 
endothéliale ensuite. 

'C’est la phase de défense contre infection : réaction leucocytaire, puis pleurale. 
Cliniquement, à cettè phase se rapporte Thyperthermie du début ; c’est la période' des 
infections à anaérobies, signalées très précocement par le maintien d’un degré élevé 
de polynucléose du liquide. 

a 0 Phase de dilution. — La quantité des cellules tombe, la formule leucocytaire 
restant remarquablement fixe. A signaler à ce stade l’apparition des cellules éosino- 

Cette phase, constante, a une durée variables, de trois à vingt jours et plus. Elle 
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est le témoin de la dilution du liquide pleural, phénomène connu depuis longtemps. 
Cette dilution semble toujours exister; elle est très réduite dans certains cas, très 
abondante dans d’autres (véritables pleurésies séro-fibrineuses surajoutées à l'épanche¬ 
ment); elle est liée à une réaction pleuro-co'rticalei C’est la période des infections du 
second septénaire à streptocoques et révélées précoceiUent bien avant les signes 
cliniqués par une poussée brusque de polynucléaires dans le liquide. 

3° Phase de résorption-organisation. — De nouveau la quantité des cellules 
augmente, souvent irrégulièrement, avec oscillations. Cette, augmentation est le fait 
de deux catégories de cellules : les éosinophiles, en quantité souvent énorme (jusqu’à 
80 pour ioo); les lymphocytes et petits mononucléaires. 

C’est la phase de résorption et de réparation , avec prédominance : a) des éosino¬ 
philes, dont l’apparition est liée à la résorption des matières protéiques et constitue un 
élément excellent de bon pronostic et : b) des lymphocytes , éléments d’organisation 
de l’épanchement et en rapport avec la formation ultérieure d’adhérences. 

Ces recherches constituent la base d’un cytopronostic des épanchements sanguins 
de la plèvre. 

La bonne marche d’un hémothorax est bien mise en évidence par des examens 
microscopiques du liquide; il est bon spécialement de répéter ceux-ci à deux moments ; 

i° Du troisième au cinquième jour; à ce moment, la quantité des neutrophiles ne 
doit pas dépasser 5o pour ioo: les éléments mononucléaires doivent être abondants 
(a5 à 4o pour ioo de cellules endothéliales). ' 

2° Vers le douzième jour ; à ce moment on doit observer : i° une faible quantité 
de cellules; 2° la présence d’éosinophiles; plus leur proportion est élevée, plus le 
pronostic est favorable; 3° peu de polynucléaires neutrophiles, au plus 25 à 3o q)our 
ioo; 4° la présence d’une grande quantité de lymphocytes et de.cellules endothéliales 
jeunes indique un début d’organisation de l’exsudât. 

Faits systématiquement à ces deux moments pour tout hémothorax, les examens 
cytologiques apporteront toujours des renseignements précieux pour le chirurgien, soit 
en lui affirmant la bonne évolution de l’épanchement vers la guérison,, soit en lui 
signalant formellement l’imminence d’une suppuration. 


II. Recherches histopathologiques sur la structure et l’évolution 
des pachypleurites (156). 

Avec Roux Berger, chirurgien des* hôpitaux de Paris, j’ai étudié un certain 
nombre de cas d’infections pariéto-pleuro-pulmonaires graves et anciennes, suites 
de blessures de guerre, et ayant, abouti à des lésions étendues et définitives accom¬ 
pagnées de cachexie rapide. 

Les coques pleurales constatées dans ces cas sont, on le sait, de véritables 
membranes fibreuses, d’aspect chondroïde, qui se superposent à la plèvre ou direc¬ 
tement au poumon dans les points où celle-ci a disparu. 







Mais; en certains points, lés coques pleurales offrent une' infiltration nette. Il 
existe des plages infiltrées, pyogènes toujours liées à des lésions sous-jacentes, soit du 
poumon, soit surtout des côtes ^ostéite costale); clinique et laboratoire sont ici en 
accord complet pour signaler le rôle important joué dans lés infections traumatiques 
pleurales par des ostéites costales méconnues ou négligées. 

. On peut constater qu’en certains points de la néo-membrane viscérale, il y a 
pénétration d’éléments de la corticalité du poumon dans les couches fibreuses sus- 






de quelques ophidiens (avec Cl. llegaud) (C. 
Biologie , LV, p. 471, 4 avril 1903). 








?ô. Etude histologique et cytologique sommaire de l’organe de l 'Ammocœtes branchialis, 
improprement appelé corps thyroïde (avec M. Renaut) (C R. Association dés 
Anatomistes : Congrès de Genève, 1966,S p., a fig.). 

26. Sur les formations mitochondriales du rein des vertébrés (C. R. Soc. de Biologie, LIX, , 

p. 38o, 4 novembre 1905). 

27. Sur la striation basale des cellules du canalicùle contourné du rein des mammifères 

(C. R. Soc, de Biologie, LIX, p. 568, 2 décembre 1905). 

28. Altérations cadavériques des épithéliums rénaux (avec M. Garnier) (C. R. Soc. de 

Biologie, LIX, p. 678, 23 décembre 1905). 

29. La canalicùle urinaire des téléostéens (avec J. Mawas) (Bibliographie Anatomique, XV, 

fasc. (. 6 p., :t fig., 1906). 

30. Cytologie pathologique du rein dans l’intoxication expérimentale par le sublimé (avec 

G. Mouriquand) (Presse Médiçale, 26 décembre 1906). 

31. I^es divers segments du tube urinaire du rein des mammifères (C. R. Soc. de Biologie, 

LXM, p. 369, 9 mars 1907). 

33. Le tissu lymphoïde du rein des téléostéens (avec J. Mawas) (C. R. Association des 

^ Anatomistes : Congrès de Lille, 1907). 

34. Sur Ja structure de la cellule nerveuse pendant ses divers états fonctionnels (Presse Médi- 










.57. Sur une figuration des noyaux des cellules des tubes contournés du rein rapportées à un 
parasite (Karyamæba reni , Giglio-Tos) (C.. R. Soc. de Biologie, LXII, p. nu, 
i5juin 1907). 1 

38. Lésions rénales déterminées par l'anémie artérielle du foie (avec Doyon et Gautier). 

(C. R. Soc. de Biologie , LXII, p. 866, 1. mai 1907). 

39. Lésions rénales provoquées par l’ablation du foie chez la grenouille (avec Doyon et 
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4i t . Action des solutions salines déconcentrations variables sur Lépithélium rénal (Journal 
de Physiçlogie et de Pathologie générales, mars 1908). 

42. Alternance fonctionnelle des tubes urinaires; son rôle en pathologie rénale. Les données 

Physiologie et de Pathologie générales, mars 1908). 

43. L’alternance fonctionnelle des tubes urinaires dans les néphrites expérimentales aiguës 

(avec G. Mouriquand) (Lyon Médical , 3 mai 1908). 
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45. Altérations de la glande parotide dans l’intoxication expérimentale par le sublimé (avec 
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